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摘要
目的:探讨原发性青光眼患者血清中沉默信息调节因子
６(Ｓｉｒｔ６)、还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶
２(ＮＯＸ２)表达水平及其与病情程度的关系ꎮ
方法:本研究为横断面研究ꎬ纳入 ２０２２ 年 ８ 月至 ２０２５ 年 ６
月我院确诊的原发性青光眼患者(根据视野平均缺损值
分为轻中度组和重度组)和健康体检者(对照组)ꎮ 收集
两组参与者临床资料ꎬ酶联免疫吸附试验(ＥＬＩＳＡ)检测血
清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平ꎮ 分析血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２
表达水平与临床指标相关性ꎻ多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影
响病情严重程度的因素ꎻ受试者工作特征(ＲＯＣ)曲线评
估血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平诊断效能ꎮ
结果:本研究共纳入原发性青光眼患者 １２０ 例ꎬ其中男 ５８
例ꎬ女 ６２ 例ꎬ平均年龄 ６０.０８±８.１９ 岁ꎮ 对照组 １００ 名ꎬ其
中男 ４６ 例ꎬ女 ５６ 例ꎬ平均年龄 ６０.２３±８.６７ 岁ꎮ 两组参与
者性别、年龄比较均无差异(均 Ｐ>０.０５)ꎮ 原发性青光眼
组患者眼压、血清中 ＮＯＸ２ 表达水平明显高于对照组ꎬ
Ｓｉｒｔ６ 水平显著低于对照组(均 Ｐ<０.００１)ꎮ 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和
ＮＯＸ２ 表达水平诊断原发性青光眼的 ＡＵＣ 分别为 ０.７３３、
０.７７０ꎬ最佳截断值分别为 ２.３５、４.２５ ｎｇ / ｍＬꎻ两者联合诊断
的 ＡＵＣ 为 ０. ９０１ꎬ效能显著优于单一指标 ( Ｚ联合－Ｓｉｒｔ６ ＝
５.３１７、Ｚ联合－ＮＯＸ２ ＝ ４.７２０ꎬ均 Ｐ<０.００１)ꎮ 重度组原发性青光
眼患者血清中 Ｓｉｒｔ６ 表达水平低于轻中度组(Ｐ< ０.０５)ꎬ
ＮＯＸ２ 表达水平高于轻中度组(Ｐ<０.０５)ꎮ 原发性青光眼
患者血清中 Ｓｉｒｔ６ 表达水平与眼压呈负相关( ｒ ＝ －０.３５４ꎬ
Ｐ<０.０５)ꎻ血清中 ＮＯＸ２ 表达水平与眼压呈正相关( ｒ ＝
０.２４０ꎬＰ<０.０５)ꎮ 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示ꎬ血清中
Ｓｉｒｔ６ 表达水平降低(ＯＲ ＝ ０.２２９ꎬ９５％ＣＩ:０.０９０ － ０.５８１)、
ＮＯＸ２ 表达水平升高(ＯＲ ＝ ２.６４９ꎬ９５％ＣＩ:１.６５８－４.２３２)、
眼压升高(ＯＲ＝ １.２７８ꎬ９５％ＣＩ:１.１１８－１.４６２)均是影响原发
性青光眼患者病情严重程度的因素ꎮ 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和
ＮＯＸ２ 表达水平是诊断重度原发性青光眼的 ＡＵＣ 分别为
０.７９４、０.８００ꎬ两者联合诊断的 ＡＵＣ 为 ０. ９１６ꎬ敏感度为

８０.００％ꎬ特异度为 ８９.３３％ꎬ联合诊断效能优于单一指标
(Ｚ联合－Ｓｉｒｔ６ ＝ ２.６２７ꎬＰ＝ ０.００９ꎻＺ联合－ＮＯＸ２ ＝ ２.７６２ꎬＰ＝ ０.００６)ꎮ
结论:原发性青光眼患者血清中 Ｓｉｒｔ６、ＮＯＸ２ 表达水平与
疾病严重程度显著相关ꎬ二者联合检测对原发性青光眼及
其严重程度具有较好的诊断价值ꎮ
关键词:原发性青光眼ꎻ沉默信息调节因子 ６(Ｓｉｒｔ６)ꎻ还原
型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化酶 ２(ＮＯＸ２)ꎻ病情程
度ꎻ诊断价值
ＤＯＩ:１０.３９８０ / ｊ.ｉｓｓｎ.１６７２－５１２３.２０２６.５.０７

Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ
ｔｈｅｉｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ

Ｚｈａｎｇ Ｙａｘｉｎ１ꎬ Ｌｉｕ Ｘｉａｎｇｙｕｎ１ꎬ Ｌｉ Ｌｉｎｇｎａ２ꎬ
Ｚｈｅｎｇ Ｙａｎｊｉｎ３

Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ ｉｔｅｍ: Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｊｅｃｔ ｏｆ Ｈｅｂｅｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅ (Ｎｏ.２０２３１８２２)
１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ Ｃａｔａｒａｃｔ Ｃｏｍｂｉｎｅｄꎻ ２Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ
Ｅｙｅ Ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ ３Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｏｃｕｌａｒ Ｍｕｓｃｌｅꎬ Ｓｔｒａｂｉｓｍｕｓ ａｎｄ
Ａｍｂｌｙｏｐｉａꎬ Ｔａｎｇｓｈａｎ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｔａｎｇｓｈａｎ ０６３０００ꎬ Ｈｅｂｅｉ
Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｅｎｃｅ ｔｏ: Ｚｈａｎｇ Ｙａｘｉｎ. Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ
Ｃａｔａｒａｃｔ Ｃｏｍｂｉｎｅｄꎬ Ｔａｎｇｓｈａｎ Ｅｙｅ Ｈｏｓｐｉｔａｌꎬ Ｔａｎｇｓｈａｎ ０６３０００ꎬ
Ｈｅｂｅｉ Ｐｒｏｖｉｎｃｅꎬ Ｃｈｉｎａ. ｐｎ０４ａｈ＠ １６３.ｃｏｍ
Ｒｅｃｅｉｖｅｄ:２０２５－０９－２２　 　 Ａｃｃｅｐｔｅｄ:２０２６－０３－２７

Ａｂｓｔｒａｃｔ
• ＡＩＭ: Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
ｓｉｒｔｕｉｎ ６ ( Ｓｉｒｔ６) ａｎｄ ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ａｄｅｎｉｎｅ ｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ
ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｏｘｉｄａｓｅ ２ (ＮＯＸ２) ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ
ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ
ｄｉｓｅａｓｅ.
• ＭＥＴＨＯＤＳ: Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｉｓ ａ ｃｒｏｓｓ － ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ.
Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｄｉａｇｎｏｓｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ ａｔ ｔｈｅ ｈｏｓｐｉｔａｌ
ｆｒｏｍ Ａｕｇｕｓｔ ２０２２ ｔｏ Ｊｕｎｅ ２０２５ ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ａｎｄ ｄｉｖｉｄｅｄ
ｉｎｔｏ ｍｉｌｄ－ ｔｏ－ｍｏｄｅｒａｔｅ ａｎｄ ｓｅｖｅｒｅ ｇｒｏｕｐｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｔｈｅ
ｍｅａｎ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｖｉｓｕａｌ ｆｉｅｌｄ ｄｅｆｅｃｔｓꎬ ａｌｏｎｇ ｗｉｔｈ ｈｅａｌｔｈｙ
ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ ａｓ ａ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｗｅｒｅ
ｃｏｌｌｅｃｔｅｄꎬ ａｎｄ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２ ｗｅｒｅ
ｍｅａｓｕｒｅｄ ｕｓｉｎｇ ｅｎｚｙｍｅ － ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ
(ＥＬＩＳＡ) . Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２
ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｗｅｒｅ ａｎａｌｙｚｅｄ. Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｉｄｅｎｔｉｆｙ ｆａｃｔｏｒｓ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ

７６７

Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉꎬ Ｖｏｌ.２６ꎬ Ｎｏ.５ Ｍａｙ ２０２６　 　 ｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ.ｉｊｏ.ｃｎ
Ｔｅｌ:０２９￣８２２４５１７２　 ８５２０５９０６　 Ｅｍａｉｌ:ｉｊｏ.２０００＠１６３.ｃｏｍ



ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２ ｌｅｖｅｌｓ ｗａｓ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｕｓｉｎｇ ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ (ＲＯＣ) ｃｕｒｖｅｓ.
•ＲＥＳＵＬＴＳ:Ａ ｔｏｔａｌ ｏｆ １２０ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ
(５８ ｍａｌｅｓꎬ ６２ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｍｅａｎ ａｇｅ ６０.０８± ８.１９ ｙ) ａｎｄ １００
ｃｏｎｔｒｏｌｓ (４６ ｍａｌｅｓꎬ ５６ ｆｅｍａｌｅｓꎬ ｍｅａｎ ａｇｅ ６０.２３± ８.６７ ｙ)
ｗｅｒｅ ｅｎｒｏｌｌｅｄ ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ. Ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｉｎ ｓｅｘ ｏｒ ａｇｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ
ｇｒｏｕｐｓ ( ｂｏｔｈ Ｐ > ０. ０５ ) . Ｔｈｅ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ａｎｄ
ｓｅｒｕｍ ＮＯＸ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｔｈｅ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ
ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐꎬ ｗｈｉｌｅ ｔｈｅ Ｓｉｒｔ６ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｉｎ
ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (ａｌｌ Ｐ<０.００１) . Ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍ
Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２ ｉｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ
ｗｅｒｅ ０. ７３３ ａｎｄ ０. ７７０ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ ｗｉｔｈ ｏｐｔｉｍａｌ ｃｕｔｏｆｆ
ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ２.３５ ａｎｄ ４.２５ ｎｇ / ｍＬꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. Ｔｈｅ ＡＵＣ ｏｆ
ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｔｈｅ ｔｗｏ ｗａｓ ０. ９０１ꎬ ａｎｄ ｉｔｓ
ｅｆｆｉｃａｃｙ ｗａｓ ｏｂｖｉｏｕｓｌｙ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｏｆ ａ ｓｉｎｇｌｅ
ｉｎｄｉｃａｔｏｒ (Ｚｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ－Ｓｉｒｔ６ ＝ ５.３１７ꎬ Ｚｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ－ＮＯＸ２ ＝ ４. ７２０ꎬ Ｐ <
０.００１) .Ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｅ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ ｌｏｗｅｒ ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｌｅｖｅｌｓ (Ｐ< ０.０５)ꎬ ａｎｄ ｈｉｇｈｅｒ ＮＯＸ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ(Ｐ<
０.０５) ｔｈａｎ ｔｈｅ ｍｉｌｄ － ｔｏ － ｍｏｄｅｒａｔｅ ｇｒｏｕｐ. Ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｐｒｏｍｉｎｅｎｔｌｙ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ
ｗｉｔｈ ｍｅａｎ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ( ｒ ＝ － ０. ３５４ꎬ Ｐ < ０. ０５)ꎻ
ＮＯＸ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｗｅｒｅ ｐｒｏｍｉｎｅｎｔｌｙ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ
ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｍｅａｎ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ( ｒ ＝ ０. ２４０ꎬ Ｐ <
０.０５) . Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ
ｔｈａｔ ａ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ (ＯＲ ＝
０.２２９ꎬ ９５％ＣＩ: ０.０９０－ ０.５８１)ꎬ ａｎ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｓｅｒｕｍ ＮＯＸ２
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ (ＯＲ ＝ ２.６４９ꎬ ９５％ＣＩ: １.６５８ － ４.２３２)ꎬ ａｎ
ｉｎｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｍｅａｎ ｉｎｔｒａｏｃｕｌａｒ ｐｒｅｓｓｕｒｅ (ＯＲ＝ １.２７８ꎬ ９５％ＣＩ:
１.１１８－１.４６２) ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｔｏ
ｓｅｖｅｒｅ ｇｌａｕｃｏｍａ. Ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｓｅｒｕｍｓ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ
ＮＯＸ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｎｇ ｓｅｖｅｒｅ ｐｒｉｍａｒｙ
ｇｌａｕｃｏｍａ ｗｅｒｅ ０. ７９４ ａｎｄ ０. ８００ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ ｔｈｅ ＡＵＣꎬ
ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙꎬ ａｎｄ ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ
ｔｈｅ ｔｗｏ ｗｅｒｅ ０. ９１６ꎬ ８０. ００％ꎬ ａｎｄ ８９. ３３％ꎬ ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙꎬ
ａｎｄ ｔｈｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｗａｓ ｂｅｔｔｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ
ｏｆ ａ ｓｉｎｇｌｅ ｉｎｄｉｃａｔｏｒ ( Ｚｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ－Ｓｉｒｔ６ ＝ ２. ６２７ꎬ Ｐ ＝ ０. ００９ꎬ
Ｚｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ－ＮＯＸ２ ＝ ２.７６２ꎬ Ｐ＝ ０.００６) .
•ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ:Ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ＮＯＸ２ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ
ａｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙꎬ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｄｅｍｏｎｓｔｒａｔｅｓ ｇｏｏｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ
ｆｏｒ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ ｉｔｓ ｓｅｖｅｒｉｔｙ.
• ＫＥＹＷＯＲＤＳ: ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａꎻ ｓｉｒｔｕｉｎ ６ ( Ｓｉｒｔ６ )ꎻ
ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ａｄｅｎｉｎｅ ｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｏｘｉｄａｓｅ ２
(ＮＯＸ２)ꎻ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙꎻ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ

Ｃｉｔａｔｉｏｎ:Ｚｈａｎｇ ＹＸꎬ Ｌｉｕ ＸＹꎬ Ｌｉ ＬＮꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ
ｓｅｒｕｍ Ｓｉｒｔ６ ａｎｄ ＮＯＸ２ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｐｒｉｍａｒｙ ｇｌａｕｃｏｍａ ａｎｄ ｔｈｅｉｒ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ. Ｇｕｏｊｉ Ｙａｎｋｅ Ｚａｚｈｉ( Ｉｎｔ Ｅｙｅ Ｓｃｉ)ꎬ
２０２６ꎬ２６(５):７６７－７７１.

０引言
原发性青光眼是全球范围内不可逆性失明的主要原

因之一ꎬ其高致盲率与隐匿性进展特点对人类视觉健康构

成严重威胁[１]ꎮ 目前ꎬ该病的发病机制尚未完全阐明ꎮ 虽
然病理性眼压升高是公认的主要危险因素ꎬ但部分患者在
正常眼压下仍出现典型的视神经损害ꎬ提示氧化应激、炎
症反应及神经细胞凋亡等非压力依赖性机制也参与其
中[２]ꎮ 沉默信息调节因子 ６(Ｓｉｒｔｕｉｎ ６ꎬ Ｓｉｒｔ６)作为 Ｓｉｒｔｕｉｎ
家族的一员ꎬ通过去乙酰化酶活性调控细胞衰老、氧化应
激及能量代谢ꎬ近年研究显示其表达异常与神经退行性疾
病密切相关[３]ꎮ 还原型烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧化
酶 ２(ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅ ａｄｅｎｉｎｅ ｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｏｘｉｄａｓｅ ２ꎬ
ＮＯＸ２)是活性氧( ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓꎬ ＲＯＳ)生成的关
键催化酶ꎬ其过度激活可通过诱导氧化应激损伤参与多种
眼部疾病进程[４]ꎮ 然而ꎬ关于 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 在原发性青
光眼中的表达特征及其与病情严重程度关联的研究仍相
对有限ꎮ 为此ꎬ本研究通过检测原发性青光眼患者血清中
Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 的表达水平ꎬ分析其与临床指标及病情严重
程度的相关性ꎬ并评估其诊断价值ꎬ旨在为揭示该病发病
机制提供新的实验依据ꎮ
１对象和方法
１.１对象　 本研究为横断面研究ꎮ 样本量估算基于预实
验结果ꎬ设定 α＝ ０.０５(双侧)ꎬ检验效能 １－β＝ ０.８０ꎬ以 Ｓｉｒｔ６
为主要指标ꎬ预计组间均值差 ０.６３ ｎｇ / ｍＬꎬ合并标准差
０.８５ ｎｇ / ｍＬꎮ 经计算ꎬ每组最少需 ５８ 例ꎮ 选取 ２０２２ 年 ８
月至 ２０２５ 年 ６ 月我院确诊的原发性青光眼患者ꎮ 纳入标
准:(１)符合原发性青光眼诊断标准[５]ꎬ经眼压测量、视野
检查、眼底视神经评估等确诊ꎻ(２)临床资料完整ꎮ 排除
标准:(１)继发性青光眼、先天性青光眼患者ꎻ(２)合并其
他严重眼部疾病(如视网膜脱离、黄斑变性、葡萄膜炎
等)ꎻ(３)合并严重全身性疾病(如肝肾功能衰竭、恶性肿
瘤、自身免疫性疾病等)ꎻ(４)近 ３ ｍｏ 内接受过眼部手术
或糖皮质激素治疗ꎻ(５)存在认知功能障碍或无法配合检
查者ꎮ 对照组为同期健康体检者ꎬ纳入标准:无眼病及全
身严重疾病史ꎬ眼科检查正常ꎮ 本研究经我院医学伦理委
员会审批通过(批号:ＹＫＹＹ－ＬＬ－２０２２－１１)ꎬ所有参与者
均签署知情同意书ꎮ
１.２方法
１.２.１临床资料收集　 收集两组参与者资料ꎬ包括性别、年
龄、青光眼类型(开角型 / 闭角型)、青光眼家族史、合并症
(如糖尿病、高度近视)等ꎮ 采用非接触式眼压计测量眼
压ꎬ每眼连续测量 ３ 次取平均值ꎮ
１.２.２血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平检测　 两组参与者
于清晨空腹采集肘静脉血 ５ ｍＬꎬ室温静置 ３０ ｍｉｎ 后ꎬ以
３ ０００ ｒ / ｍｉｎ离心 １５ ｍｉｎ(离心半径 １０ ｃｍ)ꎬ分离上层血
清ꎬ置于－８０ ℃保存待测ꎮ 采用双抗体夹心酶联免疫吸附
试验(ＥＬＩＳＡ)检测血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平ꎮ 试剂
盒购自上海江莱生物科技有限公司(Ｓｉｒｔ６ 货号:ＪＬ１５０８８ꎻ
ＮＯＸ２ 货号:ＪＬ１８６１８)ꎮ 严格按说明书操作ꎮ

统计学分析 :采用 ＳＰＳＳ ２６.０ 进行数据分析ꎮ 符合正

态分布的计量资料以 􀭰ｘ±ｓ 表示ꎬ两组间比较采用独立样
本 ｔ 检验ꎮ 计数资料以 ｎ(％)表示ꎬ两组间比较采用 χ２ 检
验ꎮ 采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关系数分析血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表
达水平与一般资料的相关性ꎻ采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分
析影响原发性青光眼患者病情严重程度的因素ꎻ采用受试
者工作特征(ＲＯＣ)曲线分析血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水
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平对原发性青光眼的诊断效能ꎬＤｅＬｏｎｇ 检验比较不同
ＲＯＣ 曲线曲线下面积(ＡＵＣ)差异ꎮ 以 Ｐ<０.０５ 为差异具
有统计学意义ꎮ
２结果
２.１两组参与者一般资料及血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水
平比较　 本研究共纳入原发性青光眼患者 １２０ 例ꎬ其中男
５８ 例ꎬ女 ６２ 例ꎬ平均年龄 ６０.０８±８.１９ 岁ꎮ 对照组 １００ 名ꎬ
其中男 ４６ 例ꎬ女 ５６ 例ꎬ平均年龄 ６０.２３±８.６７ 岁ꎮ 两组参
与者性别和年龄比较差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具
有可比性ꎮ 与对照组相比ꎬ原发性青光眼组患者眼压、血
清中 ＮＯＸ２ 表达水平明显升高ꎬＳｉｒｔ６ 表达水平明显降低ꎬ
差异均有统计学意义(Ｐ<０.００１)ꎬ见表 １ꎮ
２.２血清中 Ｓｉｒｔ６和 ＮＯＸ２表达水平对原发性青光眼的诊
断效能　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平单独及联合诊断
原发性青光眼的 ＡＵＣ 分别为 ０.７３３、０.７７０、０.９０１ꎬ联合诊
断优于单独诊断(Ｚ联合－Ｓｉｒｔ６ ＝ ５.３１７、Ｚ联合－ＮＯＸ２ ＝ ４.７２０ꎬ均 Ｐ<
０.００１)ꎬ见表 ２ꎬ图 １ꎮ
２.３不同病情严重程度的原发性青光眼患者一般资料及
血清中 Ｓｉｒｔ６和 ＮＯＸ２表达水平比较　 参照视野平均缺损
值:轻度缺损为 ＭＤ>－６ ｄＢꎬ中度缺损为－ １２ ｄＢ<ＭＤ≤
－６ ｄＢꎬ重度缺损为 ＭＤ≤－１２ ｄＢ[６]ꎮ 将原发性青光眼组
患者分为轻中度组 ７５ 例和重度组 ４５ 例ꎮ 分组过程由 ２
名眼科医师独立完成ꎬ若存在分歧则通过科室会诊达成一
致ꎮ 两组患者一般资料比较差异均无统计学意义(Ｐ >
０.０５)ꎮ 重度组患者眼压及血清中 ＮＯＸ２ 表达水平均显著
高于轻中度组ꎬＳｉｒｔ６ 表达水平低于轻中度组ꎬ差异有统计
学意义(Ｐ<０.００１)ꎬ见表 ３ꎮ
２.４原发性青光眼患者血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平与
眼压的相关性　 原发性青光眼患者血清中 Ｓｉｒｔ６ 表达水平
与眼压呈负相关( ｒ＝ －０.３５４ꎬＰ<０.０５)ꎻ血清中 ＮＯＸ２ 表达
水平与眼压呈正相关( ｒ＝ ０.２４０ꎬＰ<０.０５)ꎮ

２.５多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响原发性青光眼患者病情
严重程度的因素 　 以原发性青光眼患者病情严重程度
(轻中度 ＝ ０ꎬ重度 ＝ １) 为因变量ꎬ以血清中 Ｓｉｒｔ６ 和
ＮＯＸ２ 表达水平及眼压(均为实测值)为自变量ꎬ进行多
因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎮ 结果显示ꎬ上述指标均为影响
原发性青光眼患者病情严重程度的因素(Ｐ<０.０５)ꎬ见
表 ４ꎮ
２.６血清中 Ｓｉｒｔ６和 ＮＯＸ２表达水平诊断原发性青光眼患
者病情严重程度的效能分析　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达
水平单独及联合诊断原发性青光眼患者病情严重程度的
ＡＵＣ 分别为 ０.７９４、０.８００、０.９１６ꎬ联合诊断优于单独诊断
(Ｚ联合－Ｓｉｒｔ６ ＝ ２.６２７ꎬＰ＝ ０.００９ꎻＺ联合－ＮＯＸ２ ＝ ２.７６２ꎬＰ ＝ ０.００６)ꎬ见
表 ５ꎬ图 ２ꎮ

图 １　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平诊断原发性青光眼的

ＲＯＣ曲线ꎮ

表 １　 两组参与者一般资料及血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平比较

分组 例数
性别(例ꎬ％)

男 女
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) 眼压(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ)

青光眼类型(例ꎬ％)
开角型 闭角型

原发性青光眼组 １２０ ５８(４８.３) ６２(５１.７) ６０.０８±８.１９ ２３.４１±４.８３ ７５(６２.５) ４５(３７.５)
对照组 １００ ４６(４６.０) ５４(５４.０) ６０.２３±８.６７ １５.３４±２.７６

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ０.１１９ ０.１３２ １４.８１１
Ｐ ０.７３０ ０.８９５ <０.００１

分组 例数
青光眼家族史(例ꎬ％)

有 无

合并症(例ꎬ％)
糖尿病 高度近视

Ｓｉｒｔ６

(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ)

ＮＯＸ２

(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ)
原发性青光眼组 １２０ ３４(２８.３) ８６(７１.７) ２７(２２.５) ４０(３３.３) ２.１９±０.６４ ４.６４±１.２６
对照组 １００ ２.８２±０.８６ ３.５４±０.８０
ｔ / χ２ ６.１８３ ７.５９７
Ｐ <０.００１ <０.００１

注:对照组为健康体检者ꎬ无青光眼及相关病史ꎮ

表 ２　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平对原发性青光眼的诊断效能

变量 ＡＵＣ 截断值(ｎｇ / ｍＬ) ９５％ＣＩ 敏感度(％) 特异度(％) Ｙｏｕｄｅｎ 指数

Ｓｉｒｔ６ ０.７３３ ２.３５ ０.６７０－０.７９０ ７４.１７ ６６.００ ０.４０２
ＮＯＸ２ ０.７７０ ４.２５ ０.７０９－０.８２４ ６０.００ ８６.００ ０.４６０
联合 ０.９０１ ０.８５３－０.９３７ ８３.３３ ８４.００ ０.６７３

９６７
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表 ３　 不同病情严重程度的原发性青光眼患者一般资料及血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平比较

分组 例数
性别(例ꎬ％)

男 女
年龄(􀭰ｘ±ｓꎬ岁) 眼压(􀭰ｘ±ｓꎬｍｍＨｇ)

青光眼类型(例ꎬ％)
开角型 闭角型

轻中度组 ７５ ３６(４８.０) ３９(５２.０) ６０.１５±８.４２ ２１.３５±４.２８ ４５(６０.０) ３０(４０.０)
重度组 ４５ ２２(４８.９) ２３(５１.１) ６０.３６±９.０９ ２６.８３±５.７４ ３０(６６.７) １５(３３.３)

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ ０.００９ ０.１２８ ５.９６０ ０.５３３
Ｐ ０.９２５ ０.８９８ <０.００１ ０.４６５

分组 例数
青光眼家族史(例ꎬ％)

有 无

合并症(例ꎬ％)
糖尿病 高度近视

Ｓｉｒｔ６

(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ)

ＮＯＸ２

(􀭰ｘ±ｓꎬｎｇ / ｍＬ)
轻中度组 ７５ １８(２４.０) ５７(７６.０) １５(２０.０) ２２(２９.３) ２.４１±０.６８ ３.９３±０.９８
重度组 ４５ １６(３５.６) ２９(６４.４) １２(２６.７) １８(４０.０) １.７０±０.５３ ５.６７±１.７６

　 　 　 　 　 　 　 　 　
ｔ / χ２ １.８５０ ０.７１７ １.４４０ ５.９２８ ６.９５２
Ｐ ０.１７４ ０.３９７ ０.２３０ <０.００１ <０.００１

表 ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析影响原发性青光眼患者病情严重程度的因素

自变量 β ＳＥ Ｗａｌｄ χ２ Ｐ ＯＲ ９５％ＣＩ
Ｓｉｒｔ６ －１.４７６ ０.４７６ ９.６２４ ０.００２ ０.２２９ ０.０９０－０.５８１
ＮＯＸ２ ０.９７４ ０.２３９ １６.６０２ <０.００１ ２.６４９ １.６５８－４.２３２
眼压 ０.２４５ ０.０６８ １２.８６８ <０.００１ １.２７８ １.１１８－１.４６２

表 ５　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平诊断原发性青光眼患者病情严重程度的效能分析

变量 ＡＵＣ 截断值(ｎｇ / ｍＬ) ９５％ＣＩ 敏感度(％) 特异度(％) Ｙｏｕｄｅｎ 指数

Ｓｉｒｔ６ ０.７９４ １.９０ ０.７１１－０.８６３ ７５.５６ ７８.６７ ０.５４２
ＮＯＸ２ ０.８００ ４.６１ ０.７１７－０.８６７ ７３.３３ ８０.００ ０.５３３
联合 ０.９１６ ０.８５１－０.９５９ ８０.００ ８９.３３ ０.６９３

图 ２　 血清中 Ｓｉｒｔ６ 和 ＮＯＸ２ 表达水平诊断原发性青光眼患者

病情严重程度的 ＲＯＣ曲线ꎮ

３讨论

原发性青光眼是一种发病急骤、危害严重且易导致视

力丧失的常见难治性眼病ꎬ通常累及双眼ꎬ早期诊断并评

估病情ꎬ对改善患者预后至关重要[７－８]ꎮ
Ｓｉｒｔ６ 是沉默信息调节因子家族的关键成员ꎬ具有去

乙酰化酶活性ꎬ参与调控细胞衰老、氧化应激及能量代谢

等过程[３]ꎮ 本研究显示ꎬ原发性青光眼组患者血清中

Ｓｉｒｔ６ 表达水平随病情加重呈递减趋势ꎬ这与 Ｐｒａｄｈａｎ 等[９]

在阿尔茨海默病研究中观察到的 Ｓｉｒｔ６ 表达下调现象相
似ꎬ提示 Ｓｉｒｔ６ 减少可能是多种神经退行性疾病的共同表
现之一ꎮ 值得关注的是ꎬ在眼部疾病研究中ꎬＣｈｅｎ 等[１０]发
现糖尿病视网膜病变患者血清中 Ｓｉｒｔ６ 表达水平同样降低
且与病变程度呈负相关ꎬ这一趋势与本研究结果一致ꎬ说
明 Ｓｉｒｔ６ 可能在多种视网膜神经损伤性疾病中均扮演保护
性角色ꎮ 动物研究表明ꎬＳｉｒｔ６ 能够通过抑制视网膜神经
节细胞变性而改善高眼压诱导的视神经损伤[１１]ꎬ这与本
研究中血清 Ｓｉｒｔ６ 表达水平与病情严重程度呈负相关的结
果契合ꎮ 机制方面ꎬ结合现有文献推测ꎬ在青光眼病程中ꎬ
Ｓｉｒｔ６ 表达水平下降可能通过削弱对 ｐ５３ 等关键蛋白的去
乙酰化抑制而减弱抗凋亡作用[１２]ꎬ同时影响细胞能量代
谢稳态ꎬ降低视网膜神经节细胞对氧化应激的耐受性[１３]ꎬ
这些变化可能共同导致神经节细胞更易受损ꎮ

ＮＯＸ２ 是 ＮＡＤＰＨ 氧化酶家族的重要催化亚基ꎬ在活
性氧生成中起核心作用[４]ꎮ 本研究发现ꎬ原发性青光眼组
患者血清中 ＮＯＸ２ 表达水平高于对照组ꎬ且在重度患者中
升高更为明显ꎬ这与既往研究[１４] 在视网膜缺血再灌注模
型中报道的 ＮＯＸ２ 上调及 ＲＯＳ 累积结果相符ꎮ 与 Ｓｉｒｔ６ 在
不同眼病中表现出的相对一致性不同ꎬＮＯＸ２ 在不同类型
视网膜病变中的表达模式可能存在差异ꎮ 例如在糖尿病
视网膜病变研究中ꎬＮＯＸ２ 主要与炎症反应及血管损伤相
关ꎬ而在本研究的青光眼患者中ꎬＮＯＸ２ 与平均眼压呈正
相关ꎬ提示其可能通过压力依赖性与非压力依赖性双重机
制参与疾病进程ꎮ 我们推测高眼压可能直接或间接激活
ＮＯＸ２ꎬ导致 ＲＯＳ 过量生成ꎻ而过量的 ＲＯＳ 不仅可直接损

０７７
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伤视网膜神经节细胞的脂质、蛋白质及 ＤＮＡ 结构[１５－１６]ꎬ还
可能通过促进铁死亡等新型细胞死亡途径加剧细胞损
伤[１７]ꎮ 值得注意的是ꎬ这种 ＮＯＸ２ 介导的铁死亡通路在
青光眼中的特异性尚未完全阐明ꎬ可能代表了青光眼与其
他视网膜疾病在细胞死亡机制上的重要区别ꎮ

综合 Ｓｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 的 变 化 趋 势 及 相 关 文 献 证
据[１２ꎬ１６－１７]ꎬ青光眼视神经损伤的病理过程可能涉及以下特
异性相互作用:与糖尿病视网膜病变等血管性眼病相比ꎬ
青光眼患者中 Ｓｉｒｔ６ 表达下调与 ＮＯＸ２ 表达上调呈现出更
加显著的病情相关性ꎬ且可能与眼压水平直接相关ꎮ 二者
可能共同构成一个独特的病理网络—Ｓｉｒｔ６ 表达下调削弱
细胞对氧化应激的防御能力ꎬ而 ＮＯＸ２ 在眼压相关的刺激
下异常激活ꎬ持续产生 ＲＯＳ 并触发包括铁死亡在内的特
异性下游损伤通路ꎬ最终形成具有青光眼特征的“氧化应
激－神经节细胞死亡”恶性循环ꎮ 这一调控路径可能在一
定程度上解释了青光眼与其他视网膜疾病在病理机制上
的异同ꎮ

从诊断价值来看ꎬＳｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 在青光眼中表现出的
特异性表达模式为其临床应用提供了依据ꎮ 本研究首次
系统评估了二者在原发性青光眼患者血清中的诊断效能ꎬ
发现 Ｓｉｒｔ６ 诊断原发性青光眼的 ＡＵＣ 为 ０.７３３ꎬ诊断重度
青光眼的 ＡＵＣ 为 ０.７９４ꎻＮＯＸ２ 诊断原发性青光眼与重度
病情的 ＡＵＣ 分别为 ０.７７０ 和 ０.８００ꎻ二者联合检测则显著
提高了诊断效能ꎬＡＵＣ 分别达到 ０.９０１ 和 ０.９１６ꎮ 这一结
果不仅验证了 Ｓｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 作为青光眼生物标志物的潜
力ꎬ也提示二者联合检测可能成为区分青光眼与其他视网
膜疾病的重要工具ꎮ

本研究存在以下局限性:(１)横断面研究无法阐明
Ｓｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 在疾病进展中的动态变化及其因果关系ꎻ
(２)仅检测血清样本难以准确反映眼内局部微环境中的
蛋白表达水平ꎻ(３)样本来源单一且缺乏其他类型眼病的
鉴别对照ꎬ可能影响结论的普适性ꎮ 未来研究需通过多中
心、大样本的纵向设计ꎬ结合眼内样本(如房水)与血清的
对比分析ꎬ进一步验证 Ｓｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 表达水平在青光眼
发生发展中的时空变化规律及其临床意义ꎮ

综上所述ꎬ原发性青光眼患者血清 Ｓｉｒｔ６、ＮＯＸ２ 水平
与病情严重程度显著相关ꎬ联合应用 Ｓｉｒｔ６ 与 ＮＯＸ２ 对原
发性青光眼及其严重程度展现出良好的鉴别能力ꎬ有望作
为临床辅助诊断的新型标志物组合ꎮ 这一发现不仅为阐
明青光眼氧化应激失衡机制提供了新视角ꎬ也为未来开发
针对 Ｓｉｒｔ６ / ＮＯＸ２ 轴的治疗策略奠定了理论基础ꎮ 后续研
究可通过纵向设计、多中心验证及眼内样本分析进一步推
动其临床转化ꎮ

利益冲突声明:本文不存在利益冲突ꎮ
作者贡献声明:张雅馨论文选题与修改ꎬ初稿撰写ꎻ刘湘
云、李玲娜、郑艳瑾文献检索ꎬ数据分析ꎮ 所有作者阅读并
同意最终的文本ꎮ
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